® BUNDESREPUBLIK 
D E UTS CH LAND 




DEUTSCHES 
PATENT- UND 
MARKENAMT 



® Offenlegungsschrift 
® DE 10128293 A1 



® Int. CI. 7 : 

A61 B 5/0402 

A 61 B 5/055 



® Aktenzeichen: 
@ Anmeldetag: 
© Offenlegungstag: 



101 28 293.1 
13. 6.2001 
6. 6.2002 



< 

S3 

CM 

00 
CM 

© 
LU 



® Innere Prioritat 

100 28 254.7 12.06.2000 

© Anmelder: 

SQUID AG, 45145 Essen, DE 

© Vertreten 

Kroutzer, U. f Dipl.-Phys., Pat.-Anw., 45145 Essen 



® Erfinder 

Steinberg, Fritz, Dr., 45472 Mulheim, DE; Budnyk, >- 
Mykola, Dr., 45145 Essen, DE; Sosnhzky, Q_ 
Volodymyr, Dr., 45145 Essen, DE Q 

o 
us 



i 

& 

LU 
CD 



8 

CM 

00 
CM 



Die folgenden Angabon sind dan vom Anmelder ringerefchten Unterlagen i 

© Verfahren zurn Bestimmen eines diagnostisch re I even ten Parameters a us elektrokardiolographischen und 

magnetokardiographischen Daten eines Patienten 
® Verfahren zurn Bestfmmen eines diagnostisch relevarv 
ten Parameters aus elektrokardiographfschen und ma- 
gnetokradiographischen Daten eines Patienten. 
Aus elektrokardiographischen Daten wfrd die Richtung 
des elektromotorischen Kraftvektors (EMF-Vektor) des 
Herzens in wenigstens einem ausgewahrten Zeltpunkt 
des Kardiozyklus ermhtelt. Aus magnetokardiographi- 
schen Daten wfrd dfe Richtung des elektrischen Stromdi- 
pol-Vektors (ECD-Vektor) des Herzens wenigstens in dem- 
selben wenigstens einen ausgewahrten Zeitpunkt des 
Kardiozyklus ermittelL Sodann wird der Winkel zwischen 
der Richtung des EMF Vektors und dem ECD-Vektor in 
dem ausgewahrten Zeltpunkt des Kardiozyklus ermittelt 
der ein MaB fur die myokardiale Anfsotropie des Herzens 
des untersuchten Patienten let 
, Es hat sich gezeigt, daS bei Patienten mit koranarer Arte- 
rienerkrankung (CAD) der ermrttelte Winkel in dem oinen 
vollig anderen Winkel bereich liegt els bei gesunden Per- 
son en. 
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Beschreibung 

Tecfanisches Gebiet der Erfindung 

[0001] Die Erfindung betriffi ein Verfahren zum Bestim- 5 
men eines diagnostisch re Lev an tun Parameters aus elektro- 
kardiographischen und raagnetokardiographischen Daten 
cines Patientcn. Insbesondcre betriflt die Anmeldung ein 
Verfahren, mittels welch em ein diagnostisch relevanter Pa- 
rameter bestimmt werden kann, der sich als Mafi fiir das Ab- 10 
weicben der myokardialen Leitfahigkeit des untersuchten 
Patienten vom Normzustand eignet und der es damit ermog- 
licht, Herzkrankheiten zu identifizieren, die mil Stdrungen 
der Leitfahigkeit einhergehen. 

15 

Hintergrund der Erfindung 

[0002] Viele Phanomene der menschlichen Elektrophy- 
sioiogie werden von elektrischen Strdmen begleileL Insbe- 
sondere ist die elektrische Akuvitat des Herzmuskels mit ei- 20 
nem FluB geladener Ionen verbunden. Diese ionischen 
Strotne uber die myokardialen Zellen werden durch eine 
eingeprfigte Stromdichte hervorgerufen, die sowohl elektri- 
sche als auch magnetische Felder urn den menschlichen 
Thorax erzeugt (siehe z. B. J. Malmivuo und R. Plonsey, 25 
Bioelectromagenism: Principles and Application of Bioe- 
lectric and Biomagnetic Fields. - Oxfoid University Press: 
NY, Oxford, 1994). 

[0003] Heute hat die Elektrokardiograprrie (ECG), d h. 
die Messung der elektrischen Potentiale aus dem Herzen, 30 
eine bedeutende Rolle in der klinischen Diagnose und der 
kardialen Forschung. Klinische ECG- Verfahren, wie z. B. 
das Standard-Zwolf-Ader-System und das Frank- Vektor- 
ECG, verwenden als Modeil der kardialen elektrischen 
Quelle einen aquivalenten elektrischen Dipol. Dieser Dipol 35 
ist tatsachlich der Vektor der elektromotori schen Kraft 
(EMF), d. h. das von dem genannten eingepragten Strom 
hervorgerufene elektrische Potential. Die EMF wird auch 
eleklrischer Herzvektor (EHV) genannt und erzeugt ohm- 
sche VblumenstrSme im ganzen Korper. Diese ohmschen 40 
Strome ins Herz hangen von der myokardialen Leitfahigkeit 
ab (siehe z. B. J. Nenonen, J. Motonen, M Makijarvi: Prin- 
ciples of Magnetocardiographic Mapping. In: Cardiac Map- 
ping. Hrsg.: Shenasa et al.) 

[0004] Der erste Nachweis des magnetischen Feldes des 45 
Herzens, d. h. ein Magnetokardiogramm (MCG) wurde 
1963 berichtet (siehe Baule G. McFee R., Detection of the 
Magnetic Field of the Heart. - Am. Heart J. - 55. - 1963 - p. 
95-98). Jedoch wurde die genaue Bestimmung kleiner bio- 
magnetischer Signale erst nach der Entwicklung der supra- 50 
leitenden Quanteninterferometer Anfang der 1970er Jahre 
m6glich. Obwohl sich das MCG- Verfahren noch nicht als 
klinisches Routineverfahren etabliert hat, wurden viele er- 
folgreache Resultate berichtet (Siltanen P.: Magnetocardio- 
graphy. In: Comprehensive Electrocardiology — Hrsg.: Mac- 55 
Farlane P., Lawrie T. - Oxford; Pergamon Press, 1988, Ch. 
38). 

[0005] Be on MCG- Verfahren werden ein Mquivalenter 
magnetischer Dipol, der auch magnetischer Herzvektor 
(MHV) genannt wind, und ein Squivalenter Stromdipol 60 
(ECD) verwandt, der der Vektor des genannten eingepragten 
Stromes ist Falls der BCD in ein infinites homogenes Lei- 
tungsmedium eingebettet ist, fehlt ein magnetisches Feld. 
Im realen Fall sind MCG und ECG nicht vollkommen unab- 
hangig. Das MCG hat eine komplementare Natur zum ECG, 65 
da das MCG nur sensitiv ist fur die tangentialen Komponen- 
ten des ECD. Auf der anderen Seite ist das ECG sensitiv so- 
wohl fur die radialen als auch die tangentialen ECD-Kom- 
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ponenten, und letztgenannte Komponente wird durch einen 
groBen elektrischen Widerstand des umgebenden Lungen- 
gewebes verzCgert (Stroink G., Moshade W., Achenbach S.: 
Cardiomagnetism. In: Magnetism in Medicine - Andra W., 
Nowak H., Eds. - Berlin: Wiley VCH - 1998, p. 136-189). 
[0006] Es ist bekannt, daB das Myokardium viele Arten 
von Anisotropic besitzt. Der erste Grand liegt in dem Unter- 
schied zwischen der transversalen und der longitudinalen 
Leitfahigkeit der Herzzelle. 

[0007] Eine andere Art von Anisotropic wird durch die 
Spiralnatur der Herzmuskelfasem hervorgerufen. 
[0008] Diese Arten der Anisotropic wechseln von einem 
normalen Subjekt zu einem anderen. Wie dem auch sein, 
viele Arten von Anisotropic werden bestimmt durch eine 
Anisotropic der Leitfahigkeit. 

[0009] Die LeitfghigkeLtsani sotropie wechselt bei gesun- 
den Personen, wechselt jedoch auch aufgrund von Herzstft- 
rungen in ausreichendem MaBe. 

[0010] Im jedem Fall ist das Ziel der ECG- und MCG- Ver- 
fahren die Losung des sog. "inversen Problems" (siehe z. B. 
B. Hailer et al.: Die Anwendung des Biomagnetismus in der 
Kardiologie. In: Praktische Kardiologie, \fol. 15, 1995, S. 
90-103, deren In halt htermit durch Zitierung zur Offenba- 
rung hinzugezogen wird). Fiir diesen Zweck benQtigt man 
Kenntnisse uber die Nicht-Homogenitat und die Anisotropic 
der Leitfahigkeit des Thorax, der menschlichen Korperteile 
und deren Formen. Realistische Form en jedes Patienten 
werden Gbiicherweise aus Magnetresonanz-Bilddaten ge- 
wonnen und mit Hilfe der Grenz-Elernent-Methode nume- 
risch bestimmt Die Verfahren sind jedoch komplex und 
zeitraubend, und die exakte Leitfahigkeit ist unbekannt. 
Deshalb ist das genaue Losen des inversen Problems eine 
sehr schwierige Frage sowohl bei den ECG- als auch bei den 
MCG- Verfahren (siehe z. B. M. Makijarvi, J. Motonen, J. 
Nenonen: Clinical Application of Magnetocardiographic 
Mapping. In: Cardiac Mapping. Eds.: Shenasa et aL) 
[0011] Um die Verfahren fiir das inverse Problem zu veri- 
fizieren, wurden das Losen der Zahl numerischer Simulation 
nen und Modellexperimente mit realistischen Phantomen 
durchgefuhrt In diesem Zusammenhang wurde gezeigt, daB 
das ECG- Signal nicht-sensiriv fur die Anisotropic der myo- 
kardialen Leitfahigkeit ist. Im Gegensatz dazu wird das 
MCG von der genannten Anisotropic beeintluBt. 
[0012] Die obigen Resultate deuten darauf hin, daB die 
myokardiale Anisotropie nicht allein durch ein ECG erkannt 
werden kann. 

[0013] In diesem Sinn ist es notwendig, ECG-Daten mit 
MCG-Daten zu kombinieren. Es wurde gezeigt, daB der 
Winkel zwischen EHV und MHV in der QRS-Spitze sehr 
nahe bei 90° liegt Es sollte bemerkt werden, daB dann, 
wenn der Winkel genau bei 90° lage, im MCG verglichen 
mit dem ECG keine neue Information lage. Wie auch bu- 
rner, es wurde gefunden, daB dieser Winkel wahrend des 
QRS-Komplexes merklich variiert, und zwar sowohl von 
Patient zu Patient (Nousiainen J., Lekkala J„ Malmivuo J.: 
Comparative Study of the Normal Vector MCG and Vector 
ECG. J. Electrocardiol., 1986, 19 (3), 275-290) als auch bei 
verschiedenen kardialen Stdrungen (Nousiainen X: Beha- 
vior of the \fector MCG in Normal Subjects and in some Ab- 
normal Cases. Tampere Univ. Tech., Tampere, Filmland, Dn 
Tech. Thesis, 1991, pp. 177). 

[0014] Mehr noch, die Kombination von ECG und MCG 
fuhrt zu einer Verbesserung der Sensitivitat beider Verfahren 
im Vergleich zu ihrem separaten Gebrauch. Es wurde ge- 
zeigt, daB das Klassifizieren der fUnf Patientengruppen sich 
von 73,7% auf 81,4% verbessert, 

[0015] Oben genannte Resultate zeigen, daB der Winkel 
zwischen MHV und EHV eine neue Information uber die 
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myokaidiale Leitfahigkeit enthalt Wie auch immer, in dem 
obcn genanntcn Ansatz lagen kcine signifikanten Verbesse- 
rungen. Mil anderen Worten, man sagt nicht mehr aus be- 
treffend die Ldtfamgkeit, einschliefilich der Frage der An- 
isotropic Das ist der Grund, warum der MHV nicht der kor- 
rekte Index beim MCG ist, da nur die Multipol- Ausdehnung 
des kardialen Generators physiologischen Sinn besitzt 
(siehe z. B. GeseLowitz D.: Multipol Representation for an 
Equivalent Cardiac Generator; Proc. IRE, 48, 75-79). Ge- 
mMB dieser Ausdehnung ist der kardiale Generator die 
Summe der aquivalenten Stromgeneratoren (Dipol, Quadru- 
pol, OctupoL etc., wobei ECD der aquivalente Generator der 
niedrigsten Ordnung ist). 

[0016] Kin komp Lizierterer und deshalb realistischerer 
Ansatz ist das Verwenden einer groBen Anzahi individueller 
ECD (in einer beschrSnkten Stromebene) ansteile eines ein- 
zelnen ECD. Daneben sollte der aquivalente magnetise be 
Dipol (HMD) in die Recbnung einbezogen werden. Der 
Grund dafur liegt darin, daB jedes Vektorfeld in einen Wir- 
bel- und einen FluBteil zerlegt werden kann. Die im voran- 
gegangenen Absatz erwahnten Stromgeneratoren spiegeln 
die n FluB n -Strome, das heiBt die Strome, die Schwellen und 
Senken haben, wieder. Geschlossene oder Wirbelstrome 
werden modelliert durch einen aquivalenten magnetischen 
Multipol. Der genannte MD ist der aquivalente magne- 
tische Generator der niedrigsten Ordnung. Der fundamen- 
tale Untersciried zwischen ECG und MCG besteht darin, 
daB das erstere insensitiv gegenuber Wirbelstromen, das 
heiBt magnetischen Generatoren, ist. So wurde gezeigt, daB 
rich das ECG nach dem StreB-Test (die Herzfrequenz steigt 
von 60 auf 140 Schlage pro Minute) fur die Repolarisations- 
phase nicht veranderte. Im Gegensatz dazu zeigt das MCG 
dramatise he Anderungen und der KMD andert seinen eige- 
nen Wert und die Richtung. 

[0017] Deshalb ist auf der anderen Seite EMD sehr sensi- 
tiv fur mcht-pathologische Veranderungen im menschlichen 
Herzen. Dies ist der Grund, warum es zum Nacbweis der 
myokaidialen Ledtfahigkeit, insbesondere der Anisotropic 
hervorgerufen von Herzkrankheiten, nicht verwendet wer- 
den kann. 

[0018] Deshalb gibt es einen Bedarf ftir weitere For- 
schung nach diagnostisch aussagekraftigen Pararnetem 
("Herz-Indizes"), die die Bestimmung von Anisotropien der 
myokardialen Leitfahigkeit erlauben. Dies ist der Grund, 
warum das Problem der Entwicklung einer neuen Methode, 
die eine gute Sensitivitat und Spezifiziertheit hinsichtlich 
der versctriedenen Herzkrankheiten, die von Anisotropie- 
Ver anderungen begleitet sind, heute sehr aktuell ist. Die vor- 
liegende Erfindung erfullt den Bedarf fur eine solche Me- 
thode und besitzt entsprechende \forteile. 
[0019] In dieser Erfindung wird ein neues Verfahren zur 
Bestimmung der Anisotropic der myokardialen Leitfahig- 
keit unter BerUcksichtigung, 

- daB das ECG die myokardiale Anisotropic nicht er- 
kennen kann, 

- daB das MCG von der myokardialen Anisotropic be- 
einfluBt ist, 

- daB der Winkel zwischen ECG- und MCG-Daten auf 
Grund von Herzkrankheiten variiert, 

- daB die Kombination von ECG und MCG die Scnsi- 
ti vital bei der Verfahren im Vergleich zu ihrem separa- 
ten Gebrauch verbessert, 

- daB der ECD als Modell des kardialen Generators 
dem MHV vorzuziehen ist, 

vorgeschlagen. Der ECD-Vektor wird als Modell beim 
MCG und der EMF-Vektor wird zur Interpretation der ECG- 



Daten verwendet Die Kombination von ECG und MCG 
sollte die Sensitivitat des genannten Verfahrens erhohen. 
[0020] Das wesentliche der angebotenen Methode besteht 
darin, daB die Richtung des EMF-Vektors insensitiv gegen- 

5 uber zusatzlichen Anderungen der Leitmhigkeitsanisotropie 
ist, die von Herzkrankheiten hervorgerufen werden. Im Ge- 
gensatz dazu andert der ECD-Vektor significant seine Ei- 
genrichtung. Das ist der Grund, warum der Grad der Aniso- 
tropic von dem Winkel zwischen dem ECD-Vektor und dem 

10 EMF-Vbktor widergespiegelt wird. 

[0021] Die vorliegende Erfindung ist der Entwicklung ei- 
nes neuen Verfahrens gewidmet, das eine Anzahi von Vor- 
teilen im Vergleich mil herk6mmlichen Mustem hat Insbe- 
sondere unterscheidet das vorgeschlagene Verfahren die 

15 Gruppe von normalen Subjekten und die Gruppe von Pa- 
tienten mit koronarer Arterienerkrankung (CAD). Dieses 
Resultat eriaubt es, das Verfahren zur Identifikation von 
CAD-Patien ten zu verwenden. 
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Zusammenfassung der Erfindung 



[0022] Die vorliegende Erfindung stellt ein neues Verfah- 
ren zur Verarbeitung der wanrend klinischer Untersuchun- 
gen erhaltenen Daten des menschlichen Herzens zur VerfU- 

25 gung. Dieses Verarbeiten eriaubt es, den Grad der von der 
LeitfUh igkeits anisotropic hervorgerufen Anisotropic des 
Myokardiums zu bestimmen. Bei dem angebotenen Verfah- 
ren ist der Grad der Anisotropic charakterisiert durch einen 
Winkel y zwischen der Richtung (a) eines Vektors der elek- 

30 tromotorischen Kraft (EMP) und der Richtung ((}) eines 
gleichzeitigen eiektrischen S tromdipol- Vektors (ECD) im 
Herzen. Um den genannten Winkel zu erhalten, werden die 
deklrokardiographischen (ECG) Daten nrit den magneto- 
kardiographischen (MCG) Daten kombiniert. 

35 [0023] Das Verfahren zum Erhalten eines Anisotropie- 
Wlnkels basiert auf den folgenden Schritten. Zunachst wird 
eine Zeitfolge des gemessenen ECG-Signals des menschli- 
chen Herzens gemessen. Die Zeitfolge der eiektrischen Si* 
gnale wird gefiltert und dann gemittelt mit dem zu einem 

40 Kardiozyklus aquivalenten ZeitintervaU. Auf diese Weise 
wurden sowohl umweltbedingte exteme Stdrungen als auch 
mcht-korelliertes internes Rauschen stark reduziert Danach 
wird die Richtung des EMF-Vektors mit Hilfe des Standard 
ECG- Verfahrens in jedem Zeitpunkt des Kardiozyklus be- 

45 rechnet, 

[0024] Gemafi der vorliegenden Erfindung wird zweitens 
eine Zeitfolge des gemessenen MCG-Signals des menschli- 
chen Herzens gemessen. Sodann wird das magnetische Si- 
gnal gefiltert und ebenfalls gemittelt Danach wird eine Zeit- 

50 folge der zweidimensionalen magnetischen Feldverteilungs- 
karten gebildet (sog. Magnetic Field Mapping - siehe z. B. 
die Ausfuhrungen in Wilfried Andra, Hannes Nowak 
(Hrsg.): Magnetism in Medicine. Berlin: WILEY-VCH, 
1998, dessen Inhalt hiermit im vollen Umfang durch Zitie- 

55 rung zur Offenbarung hinzugezogen wird). Die Richtung 
des ECD- Vektors in jedem Zeitpunkt wird mit Hilfe der auf 
dem Verfahren der magnetischen Momente beruhenden Lo- 
sung des inversen Problems berechnet Das Verfahren der 
magnetischen Momente ist z. B. beschrieben in der 

60 WO 01/20477 A2, deren Inhalt hiermit durch Zitierung zur 
Offenbarung hinzugezogen wird, und bei Romanovych: Su- 
percurrents: Forward and Inverse Problems. In: Proc. 6th 
Conf. Superconductive Electronics. Berlin, 1997, Seiten 
344-346, dessen Inhalt hiermit durch Zitierung zur Offenba- 

65 rung hinzugezogen wird; sowie bei Romanovych: Recon- 
struction of Three-Component Dipoles within Layer. In: 
Biomedizinische lechnik, Band 42, Erganzungsband 1, 
1997, Seiten 227-230, dessen Inhalt hiermit durch Zitierung 
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zur Offenbarung hinzugezogen wind. Drittens wind die Rich- 
tung des ECD-Vektors von der Richtung dcs EMF-Vektors 
fur jeweils dieselben Zeitpunkte abgezogen, una einen die 
Anisotropie widerspiegelnden Winkcl zu erhalten. 
[0025] Das vorgestellte Verfahren getnaB der Erfindung ist 
bestimmt fur die medizirrische Diagnose von Herzkrankhei- 
ten. Insbesondere ist das Verfahren bestimmt zur Diagnose 
solcher Herzkrankheiten, die bei verschiedenen Stfirungen 
der myokardialen Leitfahigkeit auftreten. 
[0026] Die voriiegende Erfindung stellt ein neues \ferfah- 
ren zum Identifizieren der koionaren Anerienerkrankung 
(CAD) umfassend die folgenden Schritte zur Verfugung. 
Zuerst werden die R-Spitze und die T-Spitze des Kardiozy- 
klus ausgewShlt Zweitens werden die Anisotropie- Winkel 
an ausgewahlten Stellen flirCAD-Patienten bestimmt. Drit- 
tens werden die genannten Winkel mit denjenigen normaler 
Subjekte zu den selben Spitzen verglichen. 
[0027] Gem MB der Erfindung umfaBt die Bestimmung des 
Anisotropie- Winkels fur CAD-Patienten die folgenden drei 
Schritte. Der erste Schritt ist die Bestimmung der EMF-Vek- 
torrichtung in den R- und T-Spitzen. Der zweite Schritt be- 
steht in der Bestimmung derECD-Vektorrichtung in den sel- 
ben Spitzen. Der dritte Schritt besteht im Erhalten des An- 
isotropie- Winkels in den ausgewahlten Spitzen durch Sub- 
traktion der Richtung des ECD-Vektors von derjenigen des 
EMF-Vektors. 

[0028] Ein wichtiger Aspekt der Erfindung besteht darin, 
daB das Verfahren dazu bestimmt ist, Daten zu verarbeiten, 
die von dem in medizimschen Kliniken installierten Ein-Ka- 
nal-Magnetokardiographen und dem Vektor-Elektrokardio- 
graphen gemessen wurden. Insbesondere ist das vorgeschla- 
gene Verfahren darauf gerichtet, diagnostische Apparate zu 
verwenden, die in nicht-abgeschirmterUmgebung im staoti- 
schen Gebiet plaziert sind. 

[0029] Andere Eigenschaften und Vorteile der Erfindung 
werden klar aus der folgenden detaillierten Beschreibung 
der bevorzugten Ausfuhrungsform zusammen mil den bei- 
gefugten Zeichnungen, deren Beschreibung beispielhaft die 
Prinzipien der Erfindung illustriert. 

Kurze Beschreibung der Zeichnungen 

[0030] Die voriiegende Erfindung wird nun beschrieben 
mit Bezug auf eine bevorzugte Ausfuhrungsform der Erfin- 
dung, die im Wege eines mcht-beschrankenden Beispiels 
und mit Bezug auf die Figuren der beigefugten Zeichnungen 
dargestellt wird, wobei 

[0031] Fig. 1 die Mittel-±-Standard-Abweichungswerte 
(SE) der Amsotropiewinkel y in der R-Spitze und 
[0032] Fig. 2 die Mittel-±-SErWerte der Anisotropiewin- 
kel y in der T-Spitze zeigt. Die Winkel fur die Gruppe der 
CAD-Patienten (CAD) und fur die Gruppe der normalen 
Subjekte (NORM) sind jeweils mit grauer bzw. schwarzer 
Farbe markiert 

Detaillierte Beschreibung der bevorzugten Ausfiihrungs- 
form 

[0033] Bei der derzeit bevorzugten AusfQhrungsform zur 
Messung elektrischer Herzsignale werden das Vektor-ECG 
und das Standard verfahren zur Bestimmung der Richtung 
des EMF-Vektors in der frontalen Ebene in der R- und der T- 
Spitze verwendet (siehe die Angaben iiber die obige Proze- 
dur). Um das magnetische Herzsignal in einer nicht-abge- 
schirraten Umgebung in medizimschen Kliniken zu messen 
wird der Em-Kanal-Magrjetokaimograph (Modell MCG-1, 
Hersteller SQUTD AG, Essen, Deutschland) verwendet. Die 
genannte Vorrichtung erlaubt die Registrierung der vertika- 



len magnetischen Feld-Gradienten-Komponente d 2 B/dz 2 
und eines Referenz-Rektrokardiogramms. Die Signale wer- 
den wShrend eines Zeitraums von 30 Sekunden mit der Dis- 
kretisierungsfrequenz von 500 Hz kontinuieriich abgetastet. 
5 Zur \ferarbeitung der Signale wurde eine Software enrwik- 
kelt, die das Abtasten, Filtera, Artefakt-Entfernen und Mit- 
teln erlaubt. Die Software erlaubt die Rekonstruktion ma- 
gnetischer Feldverteilungskarten und die Bestimmung des 
ECD-Vektors basierend auf der Losung des inverse n Pro- 
io blems (Romanovich S., Sosnitsky V, \foytovich L: Investi- 
gation of Biomagnetic Held Using 2D Model of Secondary 
Sources/Proc. 9 Int. Conf. Biomagnetism, Vienna (Austria) 
- 1996. -p. 455-456). 

[0034] In Obereinstimmung mit der Erfindung basiert eine 
15 vorgestellte Methode zum Nachweis der myokardialen Leit- 
fahigkeit auf der Feststellung, daS der Grad der Manifesta- 
tion einer myokardialen Anisotropie durch einen TOnkel y 
zwischen einer Richtung (a) eines EMF-Vektors und der 
Richtung (0) eines gleicnzeitigen ECD-Vektors im mensch- 
20 lichen Herzen charakterisiert ist. Dann ergeben sich die iso- 
tropischen Iq und anisotropischen Ix-Komponenten des 
ECD-Vektors J zu 
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Io = Jcos 7, 1 j. = Jsin v, tan y= S ± /S 0 (1) 

wobei S j., So die transversalen und die axialen Komponen- 
ten einer myokardialen LeitfShigkeit sind. Deshalb wird der 
oben genannte Winkel, der die myokardiale Anisotropie re- 
flektiert, gesucht mit dem Ausdruck 

Y=ct-p (2). 



[0035] Bei der vorliegenden Ausfuhrungsform der Erfin- 
dung wurden die Zeitfolgen des gemessenen ECG- und 

35 MCG-Signals aus dem menschlichen Herzen gemessen. 
Diese Zeitfolgen wurden gefiltert und gemittelt, um das Si- 
gnal-Rausch-Verhaltnis zu verbessem. Dann wurden die 
Richtungen der EMF- und ECD-Vektoren berechnet Da- 
nach wurde der Wert eines Winkels, der die myokardiale 

40 Anisotropie widerspiegelt, erhalten gemflB Ausdruck (2). 
Wir untersuchten 63 Patienten mit koronarer Arteriener- 
krankung (CAD) mit und ohne vorausgegangenem myokar- 
dialen Infarkt und 35 gesunde Freiwillige. Im ECG und 
MCG wurden die R- und T-Spitzen im Kardiozyklus ausge- 

45 wahlt. 

[0036] Das wesentliche der Erfindung wird klar mit Hilfe 
der Figuren ausgedrflckL Der Fig. 1 kann man entnehmen, 
daB in der R-Spitze der Anisotropiewinkel y in einem Be- 
reich von 20,8° ± 3,3° (Mittelwert ± Standardfehler (SE)) 

50 fur gesunde Freiwillige und innerhalb eines Bereichs von 
61,7° ± 17,2° fur CAD-Patienten liegt. Fig, 2 zeigt, dafi 
wahrend der T-Welle der Winkel im Bereich von 18° ± 5,3° 
fur Gesunde und in einem Bereich von 45,5° ± 13,5° fiir 
CAD-Patienten liegt Beide Figuren zeigen klar, daB die An- 

55 isotropic- Winkel fur beide Gruppen signifikant verschieden 
sind. Daruber hinaus zeigt die Student-t-Test-Analyse, daB 
beide Gruppen sich unterscheiden mit einem Sigmfikanzie- 
vel p < 0,05 fiir die R-Spitze und mit p < 0,1 fur die T- Welle. 
[0037] Um das Verfahren zu verstehen, sollte erwahnt 

60 werden, daB der Winkel y von anatomiscben Besonderheiten 
des menschlichen Herzens von einer Person zu einer ande- 
ren abhangt. Daruber hinaus variiert er aufgrund von StS- 
rungen der myokardialen Leitfahigkeit Dies ist der Grund, 
warum die voriiegende Erfindung ein Verfahren zur Dia- 

65 gnose der durch pathologische Anderungen der myokardia- 
len Srruktur im menschlichen Herzen hervorgerufenen 
Herzkrankheiten anbietet 

[0038] Bei dem bevorzugten Ansatz umfaBt das wesentli- 
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che Meikmal den Gebrauch einer Kombinalion von ECG- 
und MCG-Daten. Einzeln bctrachtet geben ECG- oder 
MCG-Daten prinzdpiell nicht die QuantitaM von Informatio- 
nen, die notwendig ist, um den Grad der Anisotropic im 
menschlichen Herzen zu bestimmen. Nur ECG-Daten kom- 5 
biniert mit MCG-Daten ktinnen das Problem der Anisotro- 
pic der myokardialen Leitfahigkeit lQsen. Der Grund dafttr 
liegt darin, daB das ECG und das MCG zuelnander wechsel- 
seitig komplementSre Information en uber den elektrischen 
Herzgenerator geben. Dies ist der Grund, warum die zusam- 10 
mengefaSten Daten der vom menschlichen Herzen erzeug- 
ten elektrischen und magnetischen Felder die komplette In- 
formation uber den elektroph ysiologischen ProzeB im Myo- 
kardium geben. 

[0039] Das wichtigste vorteilhafte Resultat der vorliegen- 15 
den Erfindung ist, daB der bevorzugte Ansatz potentiell zur 
Identifizierung von CAD verwendbar ist. Es wind bestMtigt 
durch den hohen Wert der Spezifiziertheit und der Sensitivi- 
tat. Bei der vorliegenden Ausflihrungsfonn liegen die Spezi- 
fiziertheit und die Sensitivitatbei 85% bzw. 93%.DieResul- 20 
tate der besonderen Ausfuhrungsform deuten darauf hin, 
daB der Winkel der Anisotropic bei CAD-Patienten im \fer- 
gleich zu gesunden Freiwilligen steigt. Der genannte An- 
stieg ist bei der R-Spitze (ungefahr das Dreifache) grofier als 
bei der T- Welle (ungefahr das Zweifacbe). In tJbereinstim- 25 
mung mit der Erfindung, wird der Anstieg bei CAD erklart 
durch das Abnehmen der axialen Komponente der myokar- 
dialen Leitfahigkeit aufgrund der Existenz von ischamisier- 
ten Zonen mit niedrigerer Leitfahigkeit 

[0040] Ein anderer Vorteil des dargestellten Ansatzes ba- 30 
siert darin, daB er verwendet werden kann in den einfachen 
medizinischen (kardiologischen) Kliniken, die nur mit ein- 
fachen ECG- und MCG-lechniken ausgerttstet sind. Die 
ECG- Ausriistung muB einen \fektor-ECG-Apparat mit der 
Standardsoftware zur Bestimmung der Richtung des EMF- 35 
Vektors umfassen. Die oben genannte MCG-Technik muB 
den preisgunstigsten Ein-Kanal-Magnetokardiographen, der 
in der nichtabgeschirmten Umgebung bei dem hohen Ni- 
veau stadtischer magnetischcr Storungcn arbeitet, sowie ge- 
eignete Software, die die Bestimmung der Richtung des 40 
ECD- Vektors erlaubt, umfassen. 

[0041] Man sieht, daB das in dieser Erfindung dargestellte 
Verfahren einen signifikanten Fortschritt auf dem Gebiet der 
nicht-invasiven Diagnose der Leitfahigkeits-Anisotropie im 
menschlichen Herzen darstellt, Der angebotene Ansatz be- 45 
riicksichtigt einen TRfechsel des Anisotropiewinkels sowohl 
aufgrund physiologischer Varianzen als auch pathologischer 
Storungen der myokardialen Leitfahigkeit. Die besondere 
Ausfuhrungsform zeigt die Moglichkeit des Gebrauchs des 
Anisotropie- Winkels als diagnostisches Kriterium zur I den- 50 
tifizierung der CAD. 

[0042] Obwohl bei der besonderen Ausfuhrungsform der 
Erfindung die R- und T-Spitzen des Kardiozyklus verwendet 
werden, ist die Erfindung mcht darauf beschrankt. Die \fer- 
arbeitungsprozedur zur Bestimmung des Grades der Aniso- 55 
tropie kann kompliziert sein. Zum Beispiel kann die Berech- 
nung des Anisotropiewinkels fur jeden Zeitpunkt des Kar- 
diozyklus ausgefiihrt werden. 

[0043] Obwohl bei der bevorzugten Ausfuhrungsform der 
Erfindung das Verfahren nur zur Identifizierung der CAD 60 
verwendet wird, ist die Erfindung nicht darauf beschrankt. 
Die zu diagnostizierende Herzkrankheit kann eine andero 
als CAD sein. Die notwendige Bedingung besteht im we- 
sentlichen darin, daB die genannte Krankheit Storungen der 
myokardialen Leiu^higkeit haben sollte, welche zu einer 65 
Veranderung des Grades der Anisotropie fuhren. 
[0044] Wahrend bei der bevorzugten Ausfuhrungsform 
der Magnetokardiograph aus Tlef-Temperator-Supralritern 
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besteht und nahe des absoluten Nullpunktes in fl us si gem 
Helium arbeitet, ist die Erfindung nicht darauf beschrankt 
Der Magnetokardiograph kann ein Hoch-Temperatur-Ma- 
gnetokardiograph sein und nahe oder uber 77°K betrieben 
werden. Dariiber hin aus kann der Magnetokardiograph ein 
Viel-Kanal- Magnetokardiograph sein mit einer Ausblen- 
dung des Umweltrauscfaens, und er kann in einer magne- 
tischen und/oder Radiofrequenz- Kammer angeordnet sein. 
Im Ende braucht der Magnetokardiograph nicht notwendi- 
gerweise supraleitend zu sein, sondern kann vielmehr auf 
Basis irgendwelcher Prinzipien arbeiten. Die wesentliche 
notwendige Bedingungen besteht darin, dafi der Magneto- 
kardiograph die Messung des magnetischen Feldes in ein em 
Gitier, das in der frontalen Ebene iiber den Herzen plaziert 
ist, erlaubt. 

[0045] Spezielle AusfUhrungsformen der Erfindung wur- 
den detailliert beschrieben zum Zwecke der Illustration. Es 
ist klar, daB in der Praxis von einem Fachmann Ab weichun- 
gen und Modifikationen in der Anordnung und in Details 
vorgenommen werden konnen. Insbesondere impliziert die 
beschriebene Erfindung ein neues Gescha^verfahren, nam- 
lich den wirtschafHich interessanten Verkauf von automa- 
tisch erstellten Analysen der eleklrokardiographischen und 
magneto kardiographischen Daten. Dieses Verfahren wird 
hiermit ausdriicklich als zur Erfindung gehdrig bezeichnet 
und in denjenigen Landem, deren nationales Recht es ge- 
stattet, als schutzfahig beanspruchL 

Gewerbliche Anwendbarkeit 

[0046] Das erfindungsgemaBe Verfahren erlaubt es, eine 
wichtige Arbeitsgrundlage fur die Diagnosetfitigkeit des 
Arztes zu schaffen. 

Patentanspruche 

1. Verfahren zum Ermitteln eines diagnostisch rele- 
v an ten Parameters aus elektro kardiographischen und 
rnagnetokardiographischen Daten eines Patienten, mit 
den folgenden Schritten: 

- Erfassen elektrokardiographisc her Daten des 
Patienten und Ermitteln der Richtung des elektro- 
motorischen Kraft vektors (EMF-Xfektor) des Her- 
zens des Patienten aus den erfafiten elektrokardio- 
graphischen Daten in we nigs tens einem ausge- 
wahlten Zeitpunkt des Kardiozyklus, 

- Erfassen niagnetokardiographischer Daten des 
Patienten und Ermitteln der Richtung des elektri- 
schen Stromdipol- Vektors (ECD-Vektor) des Her- 
zens des Patienten aus den erfafiten magneto kar- 
diographischen Daten wenigstens in demselben 
wenigstens einen ausgewahlten Zeitpunkt des 
Kardiozyklus, 

- Errnitleln des Winkels zwischen der Richtung 
des EMF- Vektors und dem ECD-Vektor in jeweils 
demselben ausgewahlten Zeitpunkt des Kardiozy- 
klus. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeicb- 
net, daB das Ermitteln der Richtung des EMF-Vfektors 
die Schritte umfafit: 

- Sammeln und Mitteln einer Zeitfolge von 
ECG-Daten, 

- Berechnen der Richtung des EMF-\fektors in 
ausgewanlten Zeitpunkten mit Hilfe des Standard- 
Vektor-ECG-Verfahrens. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB das Ermitteln der Richtung des ECD- 
Vektors die folgenden Schritte umfafit: 
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- Sanxmeln und Mitteln einer Zeitfblge von 
MCG-Daten, 

- Berechnen dcr Richtung des ECD-Vektors in 
ausgewahlten Zeitpunkten mit HiLfe der L6sung 
des inversen Problems. 5 

4. Verfahien nach einem der Ansprttche 1 bis 3, da- 
durch gekennzeichnet, daB die Richtung des EMF-Vek- 
tors und die Richtung des ECD-Vektors zum Zeitpunkt 
der R-Spitze und/oder der T-Spitze des Kardiozyklus 
ermittelt werden und der TOnkel zwischen den EMF- 10 
und den ECD-Vektoren zu den jeweiligen Zeitpunkten 
ermittelt wircL 

5. Verfahien nach einem der Ansprttche 1 bis 4, da- 
durch gekennzeichnet, daB der ermittelte Winkel zwi- 
schen den mi rein an der verglichenen EMF- und BCD- 15 
Vektoren automatisch mit in einer Datenbank gespei- 
cherten Referenzwinkeln verg lichen und anhand dieses 
Vergleichs in eine von wemgstens zwei Kategorien ein- 
geordnet wird. 

6. Verfahien nach Anspruch 5, dadurch gekennzeich- 20 
net, daB das Ergebnis des Vergleichs automatisch in ei- 
ner selbstlernenden Datenbank gespeichert wird. 

7. Verfahien nach Anspruch 5 oder 6, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB bei Einordnung des Winkels in eine ei- 
nem nicht-normalen Zu stand entsprechende Kategorie 25 
automatisch eine Alarmrnarkierung derart gesetzt und 
den Daten des untersuchten Patienten zugeordnet wird, 
daB bei der weiteren Be- oder Verarbeitung der Daten 
des Patienten automatisch ein deutlichex Hinweis auf 
die Einordnung in die genannte Kategorie ausgeldst 30 
wird. 

8. Verfahien nach einem der Anspruche 1 bis 6, da- 
durch gekennzeichnet, daB der ermittelte Winkel auf 
einer graphischen Ausgabeeinheit dargestellt wird. 

9. Computerlesbarer Speicher enthaltend die zur auto- 35 
matischen Durchfuhrung eines Verfahrens nach einem 
der Ansprfiche 1 bis 8 bendtigten Befehle. 

10. Verrahren zur Ermoglichung des \ferkaufs von 
Anaiysen elektrokardiographischer und magneto kar- 
diographischer Daten umfassend die Durchfuhrung ei- 40 
nes Verfahrens nach einem der Ansprttche 1 bis 8. 
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